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RESUMO 
 
Os medicamentos inibidores da bomba de prótons (IBP) surgiram na década de 1980, 
com o intuito de tratar distúrbios gástricos, reduzindo a produção de ácido clorídrico. Os 
medicamentos desta classe disponíveis no Brasil incluem o Omeprazol, Lansoprazol, 
Pantoprazol, Rabeprazol, Dexlansoprazol e Esomeprazol. Estudos apontam ligação entre 
o uso prolongado de omeprazol e algumas doenças podendo desencadear nefrite 
intersticial aguda, evento adverso potencialmente grave e que pode cursar com lesão renal 
aguda. Além disso, pesquisadores têm observado que o uso prolongado de IBP pode 
também aumentar o risco de progressão da doença renal crônica (DRC). Com o 
crescimento da prescrição e o uso inadequado dessa classe de medicamentos, torna-se 
importante o estudo dos efeitos do uso prolongado dos IBP sobre a função renal em 
usuários de medicamentos de uso contínuo no tratamento da Hipertensão Sistêmica 
Arterial.  
 
 
Palavras-chave: Inibidores de Bomba de Prótons, Medicamentos de uso contínuo, 
Farmácia Popular, Hipertensão Arterial Sistêmico 
 
 
ABSTRACT 
Proton pump inhibitor (PPI) drugs emerged in the 1980s to treat gastric disorders by 
reducing hydrochloric acid production. Medicines in this class available in Brazil include 
Omeprazole, Lansoprazole, Pantoprazole, Rabeprazole, Dexlansoprazole and 
Esomeprazole. Studies indicate a link between prolonged use of omeprazole and some 
diseases that may trigger acute interstitial nephritis, a potentially serious adverse event 
that may lead to acute kidney injury. In addition, researchers have observed that 
prolonged use of PPIs may also increase the risk of progression of chronic kidney disease 
(CKD). With the growth of prescription and inappropriate use of this class of drugs, it is 
important to study the effects of prolonged use of PPIs on renal function in users of 
continuous use drugs for the treatment of systemic hypertension. 
 
 
Keywords: Proton Pump Inhibitors, Continuous Drugs, Popular Pharmacy, Systemic 
Hypertension 
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1 INTRODUÇÃO 
O ácido clorídrico (HCl), o principal constituinte do ácido gástrico,  é secretado 
pelas células parietais sendo os componentes hidrogênio (H) e cloreto (Cl) do HCl 
secretados separadamente por bombas de hidrogênio / potássio ATPase (bomba de 
prótons) e canais de cloreto no estômago.Essas enzimas são ativadas por meio de três 
estímulos distintos: histamina, gastrina e acetilcolina(Hsu&Lui, 2018).Os medicamentos 
inibidores da bomba de prótons (IBP) surgiram na década de 1980, com o intuito de tratar 
distúrbios gástricos, reduzindo a produção de ácido clorídrico. Estesanti-secretores 
inibem o H + gástrico, K +-adenosinatrifosfatase (ATPase), a bomba gástrica de prótons, 
por ligação covalentea resíduos de cisteína da ATPase na célula parietal. Os IBP têmum 
pKa de 4,0 fazendo com que o medicamento se acumule no ácidocanalículo secretor por 
protonação por piridina por células parietais estimuladas (Mullin et al., 2009). Dentro do 
canalículo, eles são estruturalmentemodificados pelo alto teor de ácido, convertendo a 
pró-droga IBP à sua forma ativa de sulfenamida, seguida de ligação irreversívelà bomba 
de prótons, inibindo a secreção ácida. Essa inibição irreversível garante de 24 a 48 horas 
de ação, mas, poderá continuar a provocar um efeito por cerca de dois a três 
dias(Strandetetal., 2017; Brinkworth, 2016). Os medicamentos desta classe disponíveis 
no Brasil incluem o Omeprazol, Lansoprazol, Pantoprazol, Rabeprazol, Dexlansoprazol 
e Esomeprazol (Morschelet al., 2018).Por serem pro-fármacos, possuem revestimento 
gastrorresistentes a fim de prevenira inativação quando administrados por via oral, 
poisem pH ácido formarão derivados ativos de sulfamida ou ácido sulfênico e sofrerão 
degradação antes da chegada ao sítio de ação (Shin& Sachs, 2008).  O omeprazol foi o 
primeiro representante da classe a ser sintetizado e continua sendo o mais utilizado 
(Würtz& Grove, 2017; Graham &Tansel, 2018).Os IBP são ácidos fracos que 
compartilham a mesma estrutura básica de suas moléculas, diferenciando-se apenas em 
seus radicais. Com meia-vida plasmática de 1 a 2 horas, são rapidamente absorvidos e 
ativados após a administração. A metabolização ocorre pelas enzimas hepáticas do 
citocromo P450 (Morschelet al., 2018). São indicados para o tratamento de úlcera péptica, 
esofagite de refluxo, hipergastrinemia, dispepsias, como componente na terapia para 
infecção por Helicobacterpylori, lesões gastrointestinais causadas por anti-inflamatórios 
não esteroidais, Síndrome de Zollinger-Ellison, entre outros (Wannmacheret al., 2004; 
Arai &Gallerani, 2011; Araujo, 2017). 
Estudos apontam ligação entre o uso prolongado de omeprazol e algumas doenças, 
além de interações medicamentosas com medicamentos administrados 
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concomitantemente afetando a farmacocinética destes fármacos (Gommet al., 2016; 
Araujo, 2017; Oliveira et al., 2018).Existem preocupações quanto à superutilização de 
IBPfrequentemente iniciado inadequadamente e com tratamentos prolongados sem 
indicação médica clara.Além disso, muitas vezes a utilização ocorre para tratamento de 
manifestações digestivas ou na prevenção do surgimento de sintomas, principalmente 
derivados da utilização de polifarmácia (Yadlapati&Kahrilas, 2017; Morschelet al., 
2018). Com a redução na produção de ácido gástrico pode ocorrer uma série de alterações 
como: diminuição na absorção de vitamina B12, importante para a formação e maturação 
das hemácias e é necessária para o desenvolvimento e manutenção das funções do sistema 
nervoso;má absorção do cálcio pelos ossos, podendo levar à osteoporose, e consequente 
aumento de fraturas ósseas; à deficiência de ferro e magnésio, minerais fundamentais ao 
metabolismo humano, que estão relacionados ao aumento da susceptibilidade à 
pneumonia e infecções entéricas; doenças renais, como nefrite intersticial aguda, lesão 
renal aguda e mais recentemente doença renal crônica (DRC). Além disso, o uso dessa 
classe de medicamentos também está relacionado com a proliferação de células e tumores 
carcinoides (Menegassiet al., 2010; Chen1 et al., 2012; Limaet al, 2014; Yanagihara et al., 
2015; Pimenta et al., 2016). 
Polifarmácia é um termo usado para descrever a situação em que um paciente 
individual recebe vários medicamentos prescritos. Isso geralmente ocorre porque um 
paciente individual, especialmente um paciente idoso, pode estar sob os cuidados de 
vários médicos: um paciente que é assistido por três médicos diferentes pode receber três 
prescrições diferentes. Essas prescrições podem interagir umas com as outras, causando 
reações adversas a medicamentos (às vezes perigosas) ou eficácia reduzida. A 
polifarmácia não é um problema em si, mas muitas vezes há uma falta de coordenação 
entre os prestadores de cuidados, resultando em um risco de interações medicamentosas. 
O omeprazol é um fármaco comumente prescrito em pacientes em uso de polifarmácia 
(Doanet al., 2013; Li et al., 2013; Almeida et al., 2017). Os medicamentos com os quais 
podem ocorrer interação são aqueles que apresentam um pKa entre 2,5 e 7,5. Entre eles: 
Enalapril (pKa 3,0 – 5,4),Losartana (pKa 4,1), Furosemida (pKa 3,8), Captopril (pKa 
3,7)(Colet et al., 2013). 
A prescrição de medicamentos da classe de IBP que não esteja dentro das 
indicações estabelecidas pode ser considerada um erro de prescrição. O seu uso deve 
atender a duração do tratamento relacionado com as condições clínicas estabelecidas 
pelas diretrizes. O uso da expressão “uso contínuo” é inexato, pois não indica a duração 
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do tratamento o que permite a renovação da receita por um determinado período, visto 
que o paciente necessita ser avaliado para acompanhamento do efeito terapêutico, sintoma 
e/ou sinais de efeitos adversos, a fim de estabelecer fármaco terapia adequados e a adesão 
do paciente ao tratamento (Braga et al., 2014;Pimenta et al., 2016) 
As Diretrizes para o Manejo Clínico de Pessoas com Doenças Gastrointestinais 
têm como objetivo orientar o profissional de saúde a uma conduta diagnóstica e 
terapêutica do paciente, baseada nos sintomas apresentados. Deste modo, estas diretrizes 
possuem fluxogramas que indicam uma ampla avaliação dos sintomas para solicitação e 
realização de exames para diagnósticos precisos (Brasil, 2014). 
Os estudos publicados ainda não permitem estabelecer associação definitiva entre 
o uso contínuo de IBP e a incidência de complicações graves, porém, os indícios são 
suficientes para recomendar uso criterioso e monitoramento dospacientes, ou seja, os 
estudos randomizados ainda são escassos (Hoefleret al., 2009; Corsonello et al., 2018). 
Este trabalho propõe uma reflexão sobre o risco do uso contínuo do omeprazol em 
pacientes em farmacoterapia com anti-hipertensivos visto que, a hipertensão poderá ter 
seu quadro complicado com o desenvolvimento de possíveis lesões renais decorrentes do 
uso crônico do omeprazol.  
 
2 METODOLOGIA 
Foi realizado um estudo transversal, exploratório, de natureza descritiva. Foram 
avaliadas as associações do omeprazol e/ou outro IBP nas prescrições médicas de 
medicamentos de uso contínuo fornecidos pelo Sistema de Farmácia Popularpela 
DrogariaPerequeno município de Ubatuba/SPno período de 01 de janeiro de 2019 a 30 de 
junho de 2019. 
Para a caracterização do perfil de utilização de medicamentos foram utilizados os 
dados das receitas médicasde usuários/clientes da drogariaatendidos presencialmente. Foi 
confirmado o uso de medicamentos constantes nas prescrições à, no mínimo, nos 30 dias 
anteriores aoestudo. Foram avaliadas somente as variáveis aos medicamentos utilizados 
no Sistema de Farmácia Popular. 
Os medicamentos foram classificados em categorias terapêuticas, conforme seu 
princípio ativo, de acordo com o AnatomicalTherapeuticChemicalClassification System 
(ATC). Nesse sistema, a substância é classificada, de acordo com o órgão ou sistema no 
qual atua e conforme suas propriedades químicas, farmacológicas e terapêuticas.Foram 
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classificadosos medicamentos pertencentes às seguintes classes:anti-hipertensivos, 
antidiabéticos, agentes modificadores de lipídeos e agente antitrombótico.  
A população selecionada apresentava-se na faixa etária de 40 ou mais anos sem 
distinção de gênero.  
 
3 RESULTADOS  
Foi recebido um total de 2023 prescrições médicas de medicamentos de 
usocontinuo atendido pelo Sistema de Farmácia Popular no período de 01 de janeiro de 
2019 a 30 de junho de 2019.Deste total, 163 prescrições médicas continham o 
medicamento (Tabela 01). 
Tabela 01. Quantidade de prescrições médicas com medicamentos de uso contínuo atendidas pelo 
Sistema de Farmácia Popular comparadas com a quantidade de prescrições contendo o omeprazol e/ou 
outro IBP presentes entre janeiro e junho de 2019.
Prescrições 
médicas 
 
Janeiro  
 
Fevereiro  
 
Março  
 
Abril  
 
Maio  
 
Junho  
Total 
Medicamentos de 
uso continuo 
193 147 168 151 165 162 2023 
Medicamentos de 
uso continuo com 
omeprazol e/ou 
outro IBP 
15 12 15 14 09 08 163 
% 7,77% 8,16% 8,92% 9,27% 5,45% 4,93% 8,05% 
Fonte: Dados do estudo. 
Na Tabela 2 estão apresentados os medicamentos mais prescritos de uso contínuo 
com o omeprazol e/ou outro IBP, considerando-se o 5º nível da ATC. 
Tabela 02. Medicamentos mais prescritos em associação ao omeprazol e/ou outro IBP em prescrições 
médicas atendidas pelo Sistema de Farmácia Popular 
Nome do medicamento Quantidade de 
prescrições 
Porcentagem do medicamento 
presente nas prescrições 
médicas recebidas 
Omeprazol 156 96% 
Outro IBP 07 4% 
Losartana 145 89% 
Hidroclorotiazida 114 70% 
Sinvastatina 87 53% 
Metiformina 87 53% 
Atenolol 87 53% 
Ácido acetilsalicílico 80 49% 
Glibenclamida 49 30% 
Fonte: Dados doestudo. 
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4 DISCUSSÃO 
Estudos de utilização de medicamentos possibilitam o melhor conhecimento sobre 
as características dos usuários de medicamentos e a identificação de fatores associados 
ao consumo, contribuindo para qualificar o uso e racionalizar os recursos em saúdee, 
assim, desenvolver ações que permitam incrementar a qualidade dos serviços a serem 
disponibilizados à população (Costa et al., 2017; Pereira et al., 2012). 
A prevalência da prescrição de omeprazol e/ou outros IBP prescrito nos 
receituários médicos de medicamentos de uso contínuo obtida neste estudo (8,05%) 
corroborou com o estudo realizado por Lasteet al. (2013) onde esta mesma classe de 
medicamentos foram apontados em 6,2% de medicamentos prescritos e dispensados em 
uma farmácia no Sistema Único de Saúde.  
Inibindo a secreção de ácido gástrico, os IBP são utilizados com sucesso no 
tratamento em curto prazo da doença do refluxo gastresofágico (DRGE) e na prevenção 
em longo prazo da recorrência. O tratamento com IBP sob demanda pode ser usado para 
prevenir a recorrência em pacientes com doença não erosiva do refluxo 
gastresofágico(Mössner, 2016). Em pacientes com esofagite erosiva por refluxo, a 
ingestão diária de IBP é mais eficaz na prevenção da recorrência após a cicatrização. Os 
IBP são eficazes e superiores aos antagonistas dos receptores da histamina-2 
(bloqueadores H2), na cicatrização de úlcera gástrica e úlcera duodenal, são o tratamento 
de primeira linha para a prevenção secundária de lesões gastroduodenais associadas ao 
uso de AINE, incluindo aspirina (ácido acetilsalicílico), para o tratamento agudo do 
sangramento da úlcera e a prevenção de sangramento recorrente da úlcera após 
hemostasia endoscópica primária bem-sucedida (Lauet al., 2007; Chen2 et al., 2012). Os 
IBP são um componente de quase todos os esquemas de combinação de antibióticos atuais 
para a erradicação da infecção por Helicobacterpylori. Além disso, os IBP também são 
usados temporariamente após a ligação das varizes esofágicas para a prevenção do 
sangramento de úlceras (Cheung& Leung, 2019). Estas são as situações e doenças 
digestivas em que o uso do omeprazol e/ou seus derivados (IBP), será adequado e aceito. 
Entretanto, o omeprazol atualmente está sendo prescrito em excesso (Waldum et al., 
2018).  
Em outros países, como na Espanha,considera-se que entre 54% e 69% das 
receitas de IBP medicamento são inadequadas (Ameijeiras, 2007). Estima-se que 85 em 
cada 1.000 indivíduos tomem omeprazol ou um derivado diariamente na Espanha, 
enquanto na Noruega são apenas 30 em cada 1.000, e 27 em cada 1.000 na Itália (De La 
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Cobaet al., 2016). Já no Brasil estes dados são escassos. A prescrição de omeprazol fora 
das indicações estabelecidas em protocolos e diretrizes terapêuticas, como o Formulário 
Terapêutico Nacional, pode constituir uma não conformidade de prescrição e possível 
erro de medicação. A alegação mais frequente para uso de um IBP, no caso, omeprazol, 
seria para a prevenção de gastrite em pacientes com polifarmáciaque pode ser definida 
como o uso de múltiplos fármacos. Esta última indicação possui menor evidência de uso, 
devendo ser revista (Hipólito et al., 2016).  
A imagem do omeprazol como um simples “protetor” gástrico, praticamente sem 
efeitos adversos, fez sua utilização disparar, em muitos casos sem uma indicação clara, 
ou por sintomas não associados a uma hipersecreção ácida. Devido a falhas na indicação 
correta da medicação e a prescrições inadequadas, o usuário é levado a fazer uso 
inadequado do fármaco. A falta de atualização de informações técnicas científicas ao 
médico é um dos principais fatores (Klatteet al., 2017). Ocorreque o omeprazolprescrito 
juntamente com os fármacos de “uso contínuo” no receituário médico permite que o 
usuário possa adquirir a medicação durante meses sem a necessidade de nova receita, 
contribuindo para o manejo inadequado do tratamento (Schubert &Peura, 2008).Efeitos 
competitivos com outros medicamentos metabolizados pelo sistema enzimático do 
citocromo P450 podem levar à diminuição ou aumento dos níveis plasmáticos desses 
agentes. O omeprazol é um inibidor do CYP2C19. Portanto, pode interferir no 
metabolismo de outras drogas metabolizadas pelo mesmo caminho (Stedman&Barclay, 
2000;Mössner, 2016). 
O uso contínuo do omeprazol pode estar associado a vários Problemas 
Relacionados à Medicação (PRM). O ácido gástrico é necessário para a liberação de 
vitamina B12 a partir de proteínas ingeridas. Assim, é concebível que o uso de inibidores 
da secreção gástrica, como IBP, possa levar à deficiência de vitamina B12 (Lamet al., 
2013). A diminuição da absorção de cálcio e da vitamina D decorrente a supressão de 
ácido gástrico está associada a um risco aumentado de osteoporose e, consequentemente, 
a um risco aumentado de fratura (Ngamruengphonget al., 2011). Nos pacientes tratados 
com IBP, a composição do microbioma muda, mostrando um aumento de doençaspor 
invasão bacteriana (Filionet al., 2014). Inibidores da bomba de prótons (IBP) têm sido 
associados à lesão renal aguda e estudos recentes sugerem que eles podem estar 
associados ao risco de doença renal crônica (DRC) (Morschel et al., 2018). Os 
utilizadores de IBP, em comparação com os utilizadores de antagonistas H2, tiveram um 
aumento duplicado do risco para os níveis de creatinina e diminuição da taxa de filtração 
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glomerular de 30% ou mais. O uso de IBP também está associado ao desenvolvimento 
de doença renal em estágio terminal e lesão renal aguda. Houve uma associação 
graduada entre exposição cumulativa a IBP e risco de progressão da DRC. Este não foi o 
caso para cumulativa de antagonistas H2  (Yang et al., 2017). 
O presente estudo mostrou que o omeprazol e/ou outro IBP está associado ao 
fármaco mais dispensado, o losartana (89%), com destaque também, para o diurético 
hidroclorotiazida (70%). De acordo com as Diretrizes Brasileiras de Hipertensãoem vigor 
a maioria dos pacientes vai necessitar do uso de mais de um medicamento para que sejam 
atingidas as metas da farmacoterapia anti-hipertensiva, sendo a associação entre os 
bloqueadores dos receptores da angiotensina (losartana) e os diuréticos tiazídicos 
(hidroclorotiazida) as combinações preferenciais (VII Diretriz Brasileira de Hipertensão 
Arterial, 2017). Ressalta-se a importância do acompanhamento destes usuários em 
farmacoterapia anti-hipertensiva associadas ao omeprazol em decorrência deste fármaco 
e/ou seus similares estarem relacionados com riscos sobre as funções renais 
(Brewster&Perazella, 2007; Antoniouet al., 2015;Nochaiwong  et al., 2018) e daí virem 
resultar em complicações na doença cardiovascular em questão, a Hipertensão Arterial 
Sistêmica (HAS). 
 
5 CONCLUSÕES  
Visto que oinício da terapia com IBP e a exposição cumulativa ao IBP estão 
associados ao aumento do risco de progressão de lesões renais e que neste estudo os dois 
fármacos mais prescritos,losatana e hidroclotiazida estão relacionados com o tratamento 
da HAS e considerando que uma das causas da HAS é a insuficiência renal, deixamos 
aqui uma reflexão sobre a importância da prevenção de complicações relacionadas à 
hipertensão pelo uso indiscriminado dos IBP e seus riscos com possíveis complicações 
nas doenças cardiovasculares associadas à hipertensão. 
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